
เอกสารหมายเลข 9 

 

หลกัเกณฑแ์ละแนวปฏิบติัในการศึกษาชีวสมมลูของยาสามญั 

เพื่อเป็นหลกัประกนัในประสทิธผิลของยาสามญั สาํนักงานคณะกรรมการอาหารและยา จงึไดก้ําหนดหลกัเกณฑ ์

และแนวปฏบิตัน้ีิขึน้ เพื่อใชป้ระกอบการพจิารณาความเท่าเทยีมกนัทางประสทิธผิลการรกัษาของยาสามญัในประเทศ

ไทย 

หลกัเกณฑแ์ละแนวปฏบิตั ิ: - สาํหรบัตํารบัทีม่รีปูแบบเป็น เมด็ แคปซูล ทุกรูปแบบ ยาน้ําแขวนตะกอนทีใ่หโ้ดย

การรบัประทาน ยาฉีดทุกรูปแบบที่นอกเหนือจากรูปแบบซึ่งได้รบัยกเวน้ในขอ้3 ตลอดจนยารูปแบบอื่นๆ เช่น แผ่น

แปะผิวหนัง (transdermal patch) ซึ่งหวังผลทาง systemic action และ เข้าเกณฑ์ข้อหน่ึงข้อใด หรือ หลายข้อ 

ดงัต่อไปน้ี  

1. กรณีทีต่อ้งศกึษาชวีสมมลูในมนุษย ์ 

1. ผลติภณัฑ์ยาสามญัใหม่ ทัง้ที่ผลติในประเทศไทยและนําเขา้จากต่างประเทศ ซึ่งมีตวัยาสําคญั ขนาด 

ความแรง และรปูแบบเหมอืนกบัผลติภณัฑย์าใหม่ซึง่ไดร้บัทะเบยีนตํารบัหลงัปี พ.ศ.2535 

2. ยาซึง่มหีลกัฐานหรอืรายงานวจิยัทีเ่ชือ่ถอืได ้ระบุว่า ใหผ้ลการรกัษาไม่เท่าเทยีบกบัยาตน้แบบ 

3. ยาที่มดีชันีการรกัษาแคบ (narrow therapeutic index) หรอื กราฟความสมัพนัธ ์ระหว่างผลการรกัษา

และขนาดยาค่อนขา้งชนั ทําใหจ้ําเป็นต้องหาขนาดยาทีเ่หมาะสมสาํหรบัผูป่้วยเป็นราย ๆ ไป และต้อง

ตดิตามผลการใชย้า 

4. ยาทีอ่อกแบบใหม้กีารปลดปล่อยตวัยาในลกัษณะพเิศษ แตกต่างไปจากรูปแบบ ปกตทิีต่วัยาปลดปล่อย

ทันที  ( immediate release) เช่ น  sustained, controlled ห รือ  extended, prolonged และ delayed 

release  

5. ยาซึง่มคุีณสมบตัทิางเคม-ีฟิสกิส ์ทีอ่าจทาํใหช้วีประสทิธผิล (bioavailability) เปลีย่นแปลง เช่น     

5.1 ตวัยาสาํคญัในตํารบัมค่ีาการละลายน้ําน้อยกว่า 5 มลิลกิรมั ต่อ มลิลลิติร 

5.2 ปรมิาณการละลายน้ําน้อยกว่า 50 % ในเวลา 30 นาท ี

5.3 การศึกษาการละลาย/ปลดปล่อยตัวยาในหลอดทดลอง ของยาสามญัต่างจากยาต้นแบบอย่างมี

นยัสาํคญั  

5.4 ขนาดอนุภาคของตวัยาสาํคญัไม่เหมาะสม ทาํใหย้าละลาย หรอืดดูซมึไดน้้อย  

5.5 ตวัยาสําคญัมโีครงสร้างผลกึได้หลายรูปแบบ (polymorphic form) หรอืเป็นสารประกอบเชงิซ้อน 

(complex) ซึง่มผีลต่อการดดูซมึ 

5.6 สตูรตํารบัยา ซึง่มสีว่นผสมบางชนิด ทีอ่าจรบกวนการปลดปล่อยและดดูซมึของตวัยาสาํคญั เช่น มี

สารช่วยการลื่นไหล(ตวัอย่าง เช่น magnesium stearate) ในปรมิาณสงู (inert ingredients : active 

drug, กว่า 5 : 1 โดยน้ําหนกั) 

5.7 ตํารบัยาผสม ซึง่มขีอ้มูลว่า ตวัยาสาํคญัตวัใดตวัหน่ึง มผีลรบกวนการดดูซมึของตวัยาสาํคญัอื่นใน

ตํารบั  

5.8 การเปลี่ยนสตูรตํารบั กระบวนการผลติหรอื แหล่งวตัถุดบิทีใ่ช้ ซึ่งอาจทําให้ชวีประสทิธผิลของยา

เปลีย่นแปลง 

6. ยาซึง่มขีอ้มลูทางเภสชัจลนศาสตร ์(pharmacokinetics) แสดงว่า 
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6.1  ตวัยาถูกดดูซมึจากทางเดนิอาหารบรเิวณเฉพาะเจาะจง 

6.2  ตวัยาถูกดดูซมึไดน้้อย และการดดูซมึมคีวามแปรปรวนสงู แมว้่าจะใหใ้นรปู สารละลาย เช่น 

ปรมิาณการดดูซมึน้อยกว่า 50% เมื่อเปรยีบเทยีบกบัการใหย้าทางหลอดเลอืดดาํ 

6.3  ยาถูกทาํลายเป็นปรมิาณมากในระบบทางเดนิอาหาร หรอืตบัก่อนเขา้ ระบบไหลเวยีนโลหติ

ทัว่ร่างกาย(extensively presystemic metabolism) 

6.4 เภ สัชจลนศาสตร์ข องยานั ้น ไม่ สัมพันธ์ เชิ ง เส้นต รงกับขนาดยาที่ ใช้  (nonlinear 

pharmacokinetics) 

7. ตวัยาสาํคญัมโีครงสร้างทางเคมใีกลเ้คยีงกบัตวัยาอื่นซึ่งเคยมหีลกัฐานแน่ชดัว่ามปัีญหาด้านชวีประ

สทิธผิล 

8. ยาอื่น ๆ ซึง่สาํนักงานคณะกรรมการอาหารและยา พจิารณาเหน็สมควรใหศ้กึษาชวีสมมูลเพื่อยนืยนั

ประสทิธผิลการรกัษา 

2. กรณีทีส่ามารถศกึษาการละลาย/ปลดปล่อยตวัยาในหลอดทดลอง แทนการศกึษาชวีสมมลูในมนุษย ์

2.1 ยาจากผู้ผลิต เดียวกัน  ที่มีรูปแบบและสัดส่วนของสารออกฤทธิ ต่์ อสารไม่ ออกฤทธิ  ์(active 

ingredient/inactive ingredient) เช่นเดยีวกบัผลติภณัฑ์ที่ได้เคยศกึษาชวีประสทิธผิลเปรยีบเทยีบกบัยา

ตน้แบบมาแลว้ แต่มคีวามแรงต่างกนั ภายใตเ้งื่อนไข ต่อไปน้ี 

2.1.1. ส่วนประกอบ คุณภาพมาตรฐาน และสดัส่วนระหว่างสารออกฤทธิ ์และ สารไม่ออกฤทธิ ์

เหมอืนสตูรตํารบัเดมิ 

2.1.2.  มขีอ้มลูการศกึษาชวีสมมลูของขนาดความแรงเดมิ 

2.1.3. เภ สัชจลนศาสตร์ของตัวยา มีความสัมพันธ์ โดยตรงกับขนาดของยา  (linear 

pharmacokinetics) ตลอดช่วงขนาดทีใ่หผ้ลการรกัษา 

2.2 ยาจากผู้ผลติเดียวกนั ที่มกีารเปลี่ยนแปลงสูตรตํารบัเพียงเลก็น้อย เช่น เปลี่ยนส ีกลิน่ รส หรอืเปลี่ยน

สว่นผสมของสารไม่ออกฤทธิบ์างตวั โดยมขีอ้มูลแสดงความเท่าเทยีมกนัทางเภสชักรรม (pharmaceutical 

equivalence) และความคงตวัของยาเหมอืนกบัสตูรตํารบัเดมิทีไ่ดร้บัอนุมตัแิละมขีอ้มูลการศกึษาชวีสมมูล

แลว้ กรณีที่มกีารใชส้ารไม่ออกฤทธิช์นิดใหม่ หรอืใช้ในปรมิาณมากควรมขีอ้มูลสนับสนุนพรอ้มกบัขอ้มูล

อื่นๆ เช่น หน้าทีข่องสารดงักล่าวในสตูรตํารบั กระบวนการผลติ และรายการเครื่องมอืเครือ่งจกัร อุปกรณ์ที่

ใชใ้นการผลติ 

2.3 ยาจากผูผ้ลติเดยีวกนักบัยาตํารบัเดมิทีม่ขีอ้มลูการศกึษาชวีสมมูลแลว้ ทีม่กีารเปลีย่นแหล่งผลติวตัถุดบิที่

เป็นตวัยาสาํคญั โดยมขีอ้มูลแสดงความเท่าเทยีมกนัทางเภสชักรรม ความคงตวัของยา และ กราฟแสดง

การละลาย (dissolution profile) 

2.4 กรณียา้ยสถานทีผ่ลติ ตอ้งอยู่ภายใตเ้งื่อนไขต่อไปน้ี 

1. วตัถุดบิ สตูรตํารบั และขอ้กาํหนดคุณภาพมาตรฐานเหมอืนกบัยาทีเ่คยไดร้บัอนุมตัแิลว้  

2. กระบวนการผลติเหมอืนเดมิ และผ่านการตรวจสอบความถูกตอ้ง (process validation) แลว้  

3. สถานที่ใหม่ ผ่านการตรวจรบัรองมาตรฐานการผลติและควบคุมคุณภาพตามขอ้กําหนด GMP 

แลว้ 

4. มขีอ้มลูการศกึษาชวีสมมลูของยาตํารบัเดมิทีไ่ดร้บัอนุมตัแิลว้ 



เอกสารหมายเลข 9 

 

2.5 กรณีเปลีย่นกระบวนการผลติ และ/หรอื เครื่องมอื/เครื่องจกัรใหม่ตอ้งอยู่ ภายใตเ้งื่อนไขต่อไปน้ี : 

1.   ยามีสตูรตํารบั สดัส่วน รูปแบบเหมอืนเดมิ และผู้ผลติเช่นเดยีวกบัผลติภณัฑ์ยาที่ได้เคยศกึษา

ชวีประสทิธผิลเปรยีบเทยีบมาแลว้ 

2.    สถานทีผ่ลติคงเดมิ และกระบวนการผลติหรอืเครื่องมอื/เครื่องจกัรใหม่นัน้ได้ผ่านการตรวจสอบ

ความถูกตอ้งแลว้ 

3.    ผลการศกึษากราฟแสดงการละลายเหมอืนเดมิ 

2.6 เมื่อมีหลกัฐานทางวชิาการที่น่าเชื่อถือได้ ยืนยนัว่า ผลการศึกษาการละลาย/ปลดปล่อยตัวยาในหลอด

ทดลอง มีความสมัพันธ์กับผลการศึกษาชีวสมมูลในมนุษย์ และสามารถใช้การศึกษาการละลาย/การ

ปลดปล่อยตวัยาในหลอดทดลองแสดงถงึชวีสมมลูของยานัน้ได ้

2.7 ยาทีม่ตีวัยาสาํคญัละลายไดด้มีาก และสามารถปลดปล่อยตวัยาสาํคญัไดม้ากกว่า 85% ของปรมิาณทีร่ะบุ 

(labeled amount) ภายในเวลา 15 นาท ีในตวักลางทาํละลาย 3 ชนิด  

• 0.1 N HCl หรอืสารละลายเลยีนแบบของเหลวในกระเพาะอาหาร (simulated gastric fluid) 

• สารละลายบฟัเฟอร ์pH 4.5 

• สารละลายบัฟเฟอร์ pH 6.8 หรือ สารละลายเลียนแบบของเหลวในลําไส้ (simulated intestinal 

fluid) โดยไม่มเีอนไซมส์าํหรบัตวัยาทีไ่ม่ละลายน้ําหรอืละลายน้ําไดน้้อย อาจเตมิสารช่วยการละลาย 

เช่น 1% sodium laurysulfate ร่วมด้วยได้ อาจใช้เอนไซม์ร่วมด้วยถ้าจําเป็น ไม่แนะนําให้ใช้

สารละลายแอลกอฮอลเ์ป็นตวักลางทาํละลายขึน้กบัชนิดของยาและอุปกรณ์ทีใ่ช ้

และ ทดสอบด้วย USP apparatus 1 แกน หมุน 100 rpm หรือ apparatus 2 ที่มีความเร็ว 50 rpm ใช้

ปรมิาตรตวักลางทาํละลายเท่ากบั 900 มลิลลิติร หรอืน้อยกว่า โดยมขีอ้มลูการทดสอบแนบดว้ย 

2.8 ยาอื่น ๆ ซึง่สาํนักงานคณะกรรมการอาหารและยาพจิารณาแลว้เหน็สมควรใหใ้ชผ้ลการศกึษาการละลาย/

ปลดปล่อยตวัยาในหลอดทดลองแทนได ้

3. กรณีไดร้บัยกเวน้ ไม่ต้องยื่นผลการศกึษาชวีสมมูลในมนุษย ์หรอื ผลการศกึษาการละลาย/ ปลดปล่อยตวัยา

ในหลอดทดลอง 

3.1 ยาในรปูสารละลายปราศจากเชือ้สาํหรบัใชท้างหลอดเลอืด 

3.2 ยาสาํหรบัใชภ้ายนอก ไดแ้ก่ ยาครมี ยาขีผ้ึง้ ยาเจล ยาฉีดพ่น ซึง่หวงัผลการรกัษา เฉพาะที ่แต่อาจ

ต้องพิสูจน์ประสทิธผิลการรกัษาด้วยวิธอีื่น ๆ เช่น การวดัผลทางเภสชัวิทยาทางคลินิก หรอืวดั

ระดบัยาดว้ยวธิใีนหลอดทดลองอื่น ๆ ทีเ่หมาะสม 

3.3 ยาทีใ่หโ้ดยไม่หวงัผลการดดูซมึเขา้สูร่่างกาย เช่น ยาลดกรด (antacid) ยาถ่ายพยาธ ิ(anthelmintic) 

ยาหยอดตา (ophthalmic preparation) ยาหยอดหู (otic preparation) สารทึบรังสี(radiopaque 

medium) ซึ่งอาจต้องทําการทดสอบความเท่าเทียมทางประสิทธิผลการรกัษาด้วยวิธีอื่น เช่น 

การศกึษาทางเภสชัวทิยา หรอืการทดสอบในหลอดทดลองแบบอื่นๆทีเ่หมาะสม 
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3.4 ยาทีใ่หโ้ดยวธิสีดูดม ในลกัษณะที่เป็นก๊าซหรอืไอระเหย (vapour) ทีม่คีวามเท่าเทยีมกบัทางเภสชั

กรรมกบัยาตน้แบบ  

3.5 ยาน้ํารบัประทานในรูปสารละลายใส (oral solution) เช่น elixir, syrup, tincture ทีม่คีวามเท่าเทยีม

ทางเภสชักรรมกบัยาตน้แบบ 

3.6 ยารปูแบบผง (powder) ซึง่ตอ้งทาํเป็นสารละลายใสก่อนใช ้

3.7 ยาอื่น ๆ ซึง่สาํนกังานคณะกรรมการอาหารและยา พจิารณาแลว้ เหน็สมควรไดร้บัยกเวน้การศกึษา

ชวีสมมลูในมนุษย ์

 


